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Table II. Kininogenase in rat kidney after aortic stenosis 
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Experimental procedure Blood pressure (ram Hg) Kininogenase ~ (L/R %) 
Concentration Total 

Control Mean 111 96 129 
Range 110-112 45-124 50-183 
n 3 3 3 

2-week aortic stenosis Mean 171 310 135 
Range 155-200 180-739 65-282 
n 8 8 8 

2-week aortic stenosis + ligation of left ureter Mean 162 221 99 
Range 105-200 103-792 25-302 
n 5 5 5 

As Table I. Kininogenase ratios expressed in concentrations are greater than totals since the left 'stenotic' kidney becomes reduced in size. 

Since JELiNEK and GROSS 13 found t h a t  expe r imen ta l  
aor t ic  s tenosis  in ra t s  increased the  renin con ten t  of the  
' s tenot ic '  k idney  app rox ima te ly  25-fold, we measured  
renal k ininogenase in similar  exper iments .  In  d is t inc t ion  
to  the  f indings of the  above au thors  for renin, however ,  
the  to ta l  k in inogenase  con ten t  of the  ' s tenot ic '  left  k idney  
did not  differ s ignif icant ly  f rom t h a t  of t he  o ther  kidney.  
W h e n  JELfNEK and GROSS expressed renin concen t ra t ions  
per g k idney  tissue, the  concen t ra t ion  in the  ' s tenot ic '  
k idney  was app rox ima te ly  50 t imes  greater  t h a n  in the  
o ther ;  when our  resul ts  are s imilar ly  expressed,  the  
kininogenase concen t ra t ion  is only 2-3 t imes  greater.  
Also, whereas  these au thors  no ted  fu r ther  increases in 
renin concen t ra t ion  of up to  300-fold over  the  normal  
k idney  if l igat ion of the  ure ter  was added  to  the  aort ic  
stenosis,  s imilar  expe r imen t s  by  us failed to show any  
addi t ional  change in kininogenase content .  These resul ts  
are shown in Table II.  

Our expe r imen t s  suppor t  the  view tha t ,  unlike renin, 
renal kininogenase is located in t he  tubu la r  sys tem of the  

kidney.  These enzymes  behave  very  d i f ferent ly  in response 
to  various procedures.  The role of the  renal  k ininogenase-  
kinin sys tem in phys io logy or pa tho logy  requires  fu r the r  
invest igat ion.  

Zusammen/assung. Nachweis ,  dass A b b i n d e n  des Harn -  
lei ters yon R a t t e n  in 1-3 W o ch en  eine fo r t schre i t ende  
und ausgesprochene  Ve rminde rung  der  Kin inogenase  in 
der  Niere verursacht .  Expe r imen te l l e  Verengerung  der  
Aor ta  k ingegen ha t  en tweder  keine Wi rkung  auf die 
Nie ren-Kin inogenase  oder  e rh6h t  sic nu r  geringffigig. 

SUSANNE BARTON and M. SCHACHTER 17 
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E i n f l u s s  v o n  e l e k t r i s c h e r  S t i m u l a t i o n  a u f  P h o s p h o r y l a s e - A k t i v i t / i t  u n d  c A M P - G e h a l t  i n  
I n s e k t e n f l u g m u s k e l n  v o n  Locusta migratoria 

In  der Leber  und in6glicherweise im F e t t k 6 r p e r  der  
Insek ten  wird die Phosphory la se -Ak t iv i tg t  humora l  fiber 
cAMP ~ regulier t  3. In  V e r t e b r a t e n m u s k e l n  ist ebenfalls  
eine hormonel le  S teuerung der Phosphory lase -Akt iv i t / i t  
durctl  cAMP m6glich 3. Wich t ige r  scheint  hier  dagegen die 
raschere  Akt iv ie rung  der  P t losphorylase  durch  die 
Erh611ung der  Ca lc ium-Konzen t ra t ion  im Sarcoplasma 
zu sein 4. Bei dieser nerv6sen Steuerung der  Glykogenolyse  
ist cAMP nicht  e ingeschal te t ,  da  bei  der  K o n t r a k t i o n  
von  Ske le t tmuske ln  nach  elektr ischer  S t imula t ion  kein 
Anst ieg  des cAMP-Gehal t s  fes tgestel l t  wurde,  wohl  aber  
eine Akt iv ie rung  der Phosphory lase  5. 

U n te r suehungen  yon  HANSFORD und  SACKTOR 6 zur 
Regula t ion  der  Phosphorylase-Akt ivi t tLt  in Insek ten-  
f lugmuskeln  haben  ebenfalls  eine S teuerung  der Glyko- 
genolyse fiber die Ca2+-Konzentra t ion im Sarcoplasma 
wahrschein l ich  gemacht .  Bislang wurde  n ich t  un te rsuch t ,  
ob eine E r h 6 h u n g  der  Phosphory lase -Akt iv i t / i t  auch 
durch  cAMP ve ru r sach t  werden  kann.  

U m  diese Frage  zu kl/iren, wurden  die F lugmuske ln  in 
Thoraxha lbpr / ipa ra t en  yon  Locusta migratoria durctl  
elektr ische Reizung des Bauchmarks  ~ zur K o n t r a k t i o n  
gebrach t  und anschl iessend die Phosphory lase -Akt iv i t i i t  

und der  cAMP-Geha l t  b e s t i m m t  s. Es  wurden  zwei Reiz- 
f requenzen  (2 und 20 Doppel imputse/sec)  angewendet ,  um 
einen m6gl ichen Z u s a m m e n h a n g  zwischen der  Muskel- 
a rbe i t  und Ver / inderungen der  Phosphorylase-Aktivi tSot  
bzw. des cAMP-GehMts  fests tel len zu k6nnen.  Bei der  
h6heren  Reizf requenz  t r a t  innerha lb  von 5-10 sec 
Te tanus  ein, nach  30-40 sec begannen  die Muskeln zu 

I Abkfirzungen: cAMP; zyklisches 3',5"-Adenosin-Monophosphat; 
AMP, Adenosin-5'-Monophosphat. 

2 T. W. RALL und E. W. SUTHERLANO, J. biol. Chem. 232, 1065 
(1958). - J. E. STEBLE, Am. Zool. g, 328 (1964). 

3 G. J. DRUMMOND, J. P. HA•WOOD und C. A. POWELL, J. biol. 
Chem. 244, 4235 (1969). 

4 L. M. G. HEILMEYER, F. MEYER, R. H. HASCHKE und E. H. 
FISCHER, J. biol. Chem. 2d5, 6649 (1970). 

5 j .  B. POSNER, R. STERN und E. G. KREBS, J. bioL Chem. 240, 982 
(1965). 

s R. G. HANSFORD und B. SACKTOR, FEBS-Lett. 7, 183 (1970). 
7 D. J. CANDY, J. Insect Physiol. 76, 531 (1970). 
s Herrn Dr. R. ACHAZI und Herrn Dr. R. WILHELM vom Zoologischen 

Institut der Universit~t Mtinster sei an dieser Stelle fiir viele hilf- 
reiche Ratschl~ige zu den Experimenten gedankt. 
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erschlaffen.  Die E x t r a k t i o n  der Phosphory lase  erfolgte 
bei  p H  6,5 nach  CHILDR~SS und  SACKTOR 9. Die Bes t im-  
m u n g  der  E n z y m a k t i v i t g t  wurde  bei  30~ und  p H  6,0 
in R i c h t u n g  Glykogensynthese  mi t  und  ohne AMP durch-  
gefiihrt.  Die Testans/ i tze  waren  2 %ig an  Glykogen (AMP- 
frei), 128 m M  an Glucose - l -phospha t  und  gegebenenfal ls  
8 m M  an  AMP. Die P h o s p h a t b e s t i m m u n g  erfolgte nach  
YODA und  HOKIN ~~ Kon t ro l l en  ohne Glykogen im 
Ansa tz  zeigten keine Phospha t f re i se tzung .  

Zur B e s t i m m u n g  des cAMP-Geha l t s  wurden  die 
Thoraxh/ i l f ten  mi t  flt issigem St icks toff  gefroren, pulve- 
r is iert  und  mi t  5%iger  Trichloressigs/iure ex t rahier t .  Im  
E x t r a k t  s t6rende  Nukleot ide  wurden  mi t  Zn SO4/Ba(OH )2 
ausgef~llt  11 und  cAMP nach  Gi lman ~2 be3t immt .  Die 
P r o t e i n b e s t i m m u n g  erfolgte nach  LOWRY et aI. ~3. 

Die Ergebnisse  der  Phosphory lase -Messungen  sind in 
Figur  1 dargestel l t .  Es  zeigt sich bei  be iden  Reizf requen-  
zen ein le ichter  Anst ieg  der  Phosphorylase-AktivitS~t mi t  
z u n e h m e n d e r  Reizdauer .  Dabei  s te igt  bei  der  Reiz- 
f requenz  von  20 Doppe l impulsen / sec  die Phosphory lase -  
Akt iv i t~ t  ohne A M P  etwas  st/ irker als bei  der  niedr igeren 
Reizfrequenz.  t3ei der  hohen  Reizfrequenz,  bei  der - wie 
erw~ihnt - d i e  Muskeln nach  5-10 sec in den Ta tenus  gehen 
und  nach  e twa 30 sec zu erschlaffen beginnen,  ist ausser- 
dem festzustel len,  dass  m i t  dem Nachlassen  der MuskeI- 
spannung  die Phosphory tase -Akt iv i t / i t  s inkt .  

F igur  2 zeigt  die Messungen des cAMP-Gehal t s .  Bei der  
n iedr igen Reizf requenz  ist der  cAMP-Spiegel  nach  einer 

Re izdauer  von  5 sec um den Fak t o r  2 gest iegen und  b le ib t  
bei l~ngerer Re izdauer  auf d iesem Niveau.  Bei der 
10fach hSheren  Reizf requenz  ist ein kont inuierHcher  
Anst ieg  des cAMP-Gehal t s  m i t  z u n e h m e n d e r  Re izdauer  
festzustel len.  I m  Vergleich d a m i t / i n d e r t  sich der cAMP- 
Spiegel in V e r t eb t r a t en -Sk e l e t t mu s k e l n  nach  elektr ischer  
S t imula t ion  n ich t  5. 

Es  ist  d e m n a c h  fes tzuhal ten ,  dass bei  der e lekt r isehen 
Reizung der  F lugmuske ln  yon L. migratoria sowohl die 
Phosphory la se -Akt iv i t~ t  als auch die cA MP-K o n zen t r a -  
t ion  in den Thoraxh/~lften steigt.  Dabei  ist  eine Korre-  
la t ion zwischen dem Anst ieg  der  Phosphory lase -Akt iv i t / i t  
und  dem des cAMP-Geha l t s  im Fall  der  niedrigen Reiz- 
f requenz gegeben. Bei der  h6heren  Reizf requenz  ist  eine 
derar t ige  Korre la t ion  n ich t  festzustel len,  da der  cAMP- 
Spiegel nach  einer Re izdauer  von 60 sec wei ter  gest iegen 
ist, w/ihrend die Phosphorylase-Akt iv i tS . t  wieder  den 
R u h e w e r t  er re icht  hat .  Es  kann  d e m n a c h  zwar n ich t  
ausgeschlossen werden,  dass  cAMP regul ierend auf  die 

9 C. C. CHILDRESS und B. SACKTOR, .1. biol. Chem. 245, 2927 (1970). 
10 A. YODA und L. E. HOKIN, Biochem. biophys. Res. Commun. 40, 

880 (1970}. 
11 G. KRISHNA, B. WEISS und B. B. BRODIE, J. Pharmac. exp. Ther. 

763, 379 (1968). 
12 A. G. GILMAN, Proe. natn. Aead. Sci., USA 67, 305 (1970). 
IS O. H. LOWRY, N. J. ROSEBROU~H, A. L. FARR und R. J. RANDALL, 

J. biol. Chem. 793, 265 (1951). 
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Fig. 1. Phosphorylase-Aktivitfit in Thoraxhfilften nach elektrischer 
Stimulation (durchgezogene Linie ohne AMP, gestrichelte Linie mit 
AMP); die vertikalen Linien geben die Standardabweichungen an. 
O, Reizfrequenz 2 Doppelimpulse/see; • Reizfrequenz 20 Doppel- 
impulse/see. 
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Fig. 2. cAMP-Gehalt in Thoraxhalften nach elektrischer Stimulation. 
Gestriehelte Linien: Reizfrequenz 2 Doppelimpulse/see; durch- 
gezogene Linie: Reizfrequenz 20 Doppelimpulse/see. Die vertikalen 
Linien geben die Standardabweichungen an. 
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Phosphory lase-Akt iv i t / i t  wirkt ,  cAMP kann  aber  n icht  
der  einzige regul ierende Fak to r  sein, da bei der  hohen  
Reizf requenz  die Phosphory lase -Akt iv i t~ t  s inkt ,  obwohl  
die c A M P - I i o n z e n t r a t i o n  e rh6ht  ist. Da gleichzeit ig eine 
Erschlaf fung  der Muskeln e in t r i t t ,  also eine A b n a h m e  der 
Ca~+-Konzentrat ion im Sarcoplasma s t a t t ge funden  hat ,  
ist zu ve rmuten ,  dass  der  1Riickgang der  Phosphory lase -  
Ak t iv i tg t  ebenfalls  durch  die A b n a h m e  der  Konzen t r a t i on  
an freiem Ca 2+ ve ru r sach t  wird. Das en t sp r i ch t  den er- 
w~hnten  Un te r suchungen  von  HANSFORD und  ~.~CI<TOR 6. 

Welche  Rolle das zyklische AMP in den F lugmuske ln  
yon L. migmtoria spielt,  ist  Gegens tand  wei terer  Unte r -  
suchungen.  

Summary. In  ha l f - tho rax  of Locusts migratoria, tile 
ac t iv i ty  of phosphory lases  and  the  level of cAMP was 
s tudied  dur ing electrical s t imula t ion  of f l ight  muscles. 
Bo th  phosphory lase  ac t iv i ty  and cAMP level increased 
dur ing phasic  and  te tan ic  con t rac t ions  bu t  no exact  
corre la t ion could be found. 

C. BOCKBREDER 14 

15 Der benutzte Szintillationsz~ihler wurde aus Mitteln des Landes- 
amtes fiir Forsehung, Dtisseldorf angesehafft. 

Zoologisches tnslitut clef Universitiit 
Tierphysiologischer Lehrstuhl, Hindenburgplatz 55, 
D-44 Miinsler (BRD), 8 June 797& 

T r a n s p l a n t a t i o n  and  ' G r o s s - T r a n s p l a n t a t i o n '  of  

The free graf t ing of entire m a m m a l i a n  skeletal  muscles 
has se ldom been employed  in e i ther  exper imenta l  or 
clinical appl icat ions.  Free  grafts  of muscle weighing 
more  t h a n  1 or 2 g are normal ly  unsuccessful.  The 
t r a n s p l a n t e d  muscle necrot izes  and is largely replaced 
by  a band  of dense connect ive  tissue. In  contras t ,  smal l  
muscles 2 or larger muscles t h a t  have  been  d e n e r v a t e d  
beforehand a-~ can be freely graf ted  wi th  considerable  
success. 

This inves t iga t ion  was designed to  compare  the  reac- 
t ions to  free au togra f t ing  of normal  and previous ly  
dene rva ted  ex tensor  d ig i to rum longus (EDL) and soleus 
(SOL) muscles in young rats.  The graf t ing t echn ique  was 
t h e n  used to  s tudy  the  effects of c ross - t ransp lan t ing  a 
fast  muscle  into the  bed of a slow one and vice versa. 
Ear l ier  morphological  work~, s has  shown t h a t  the  basis 
for the  success of freely graf ted  muscles is the  ear ly  
degenera t ion  of mos t  of the  ma tu re  muscle fibres wi th in  
the  graf t  and the  subsequen t  regenera t ion  of a new 
popu la t ion  of muscle  fibres. Therefore  the  exper imen t s  
o n  cross t r a n s p l a n t a t i o n  of fast  and slow muscles  de- 
m o n s t r a t e  the  influence of the  nerve supply  upon func:  
t ional  proper t ies  of regenera t ing  muscle in con t ras t  to 
previous cross- innervat ion  s tudies  in which  the  muscle 
remains  ana tomica l ly  and histological ly stable,  and  

Free  M u s c l e  Graf t s  in  the  Rat  ~ 

only its nerve  supply  is changed.  The c ross - t r ansp lan ted  
muscles are no t  only inne rva ted  by  a foreign nerve,  b u t  
t h e y  are also located in the  func t iona l  e n v i r o n m e n t  of the  
t ype  of muscle  in whose place t h e y  are subs t i tu ted .  These 
differences be tween  cross- innerva t ion  and  cross- t rans-  
p l an t a t i on  models  could be advan tageous  in analysis  of 
long t e r m  nerve-muscle  in te rac t ions  7. 

Materials and methods. The expe r imen t s  were carried 
out  upon  1-month-o ld  male W'istar rats,  (60 g). Trans-  
p l an t a t i on  was  done by  removing  in tac t  the  E D L  or SOL 
muscle f rom one leg and t r an s p l an t i n g  it in place of the  

1 Work performed during an exchange between the Czechoslovak 
and US Academies of Sciences and supported in part by a grant 
from tile MDAA. 

2 R. P. ZHENEVSKAYA, O, N. RUMYANTSEVA, I. L. NOVOSELOVA and 
]~. V. PROSHLYAKOVA, Zh. obshch. Biol. 26, 569 (1965). 

3 A. N. STUDITSKY and N. N. BOSOVA, Arkh. Anat. Gistol. Embriol. 
39, 18 (1960). 
N. THOMPSON, Plastic reconstr. Surg. 48, 11 (1971). 

5 R. P. ZHEN~VSKAYA, Neurotrophic Regulation o[ the Plastic 
Activity of Muscular Tissue (Nauka, Moscow,) Russian. 
B. M. CARLSON and E. GUT~ANN, unpublished observations. 
A. J. BULLER, J. C. EccLEs and R. M. ECCLES, J. Physiol., Lond. 
150, 417 (1960). 

Fig. 1. 30-day extensor digitorum longus transplant stained for 
ATPase activity. The staining pattern of the muscle fibres is uniform 
throughout. 

Fig. 2. 60-day extensor digitorum longus transplant stained for 
ATPase activity. Dark fibres with high amounts of ATPase activity 
may now be clearly distinguished from light fibres with less activity. 


